常温血性心筋保護液による開心術中の心筋保護法に関する研究 by 藤井 奨
金沢大学十全医学会雑誌 第103巻 第2号 293
- 309(1994)
常温血性心筋保護液に よる関心術中の心筋保護法に関する研究
金沢大学医学部外科学第 一 講座 (主 任: 渡辺洋宇教授)
藤 井 奨
293
現在用 い られ て い る 関心術心 停止中の 心 筋保護法ほ , 低温心 筋保護液を使用 したもの で , そ の 目 的は心 筋代謝抑制 であ
る . こ れに 対 し常温好気性心停 止 は十分な エ ネ ル ギ ー を 心 掛 こ供給す る こ と が でき るた め心 筋代謝の 面か らは有利である ･ こ
の 常温好気性心停止を関心術時 の 大動脈遮断中の 心 筋保護に 適応 さ せ た の が 常温血性 心筋保護液持続冠港流法(c o ntin u o u s
warm blo od c ardioplegia, C W B C) で ある . 本研究で は , C W B C が従来 の 低温品質液の 間歓的投与 に よ る心筋保護液法(c old
crysta1loidc ardioplegia, C C C)よ り優れ た 心 筋保護効果を有す るか を心 筋代謝と心 機能の 両 面か ら検討 した ･ 雑種成熟イ ヌ を用
い , 完全体外循環下 に120分の 大動脈遮断を行 っ た . 大動脈遮断中 , C W BC 群で は37 ℃の 血性心 筋保護液を , 心 停止 導入 時に
カ リ ウ ム 濃度を 21 土2mEq/l と し毎分 1 00ml の 速度で , 心 停止維持に は 12 土2mEq/lと し毎分 40ml の 速度で , 大動脈基部
よ り持続的 に 注入 した . 一 方 , C C C群で は 4 ℃の 品質性心筋保護液で心停止 を導入 し, 20分間毎の 間歓的投与で 心 停止を維持
し, 同時 に 心筋局所冷却を併用 し , 心 筋温を11 士 4 ℃に 維持 した . 大動脈遮断解除後は90分間の 補助体外循環に よ る再濯流を
行 っ た . 大動脈遮断中の 心 筋内 A T P含量は C W B C群で は大動脈遮断開始時 と同 レ ベ ル で 推移 した が , C C C群で は大動脈遮
断時間の 経過 に連れて低下 した . 心 筋内 A D P, A M P含量は , C W B C群で 大動脈遮断時と同 レ ベ ル で あ っ た が , C C C群で は
大動脈遮断120分後に は それぞれ148.9% , 28 0.1% と急激に 増加 した . 自己心 拍再開は C W B C群で83% , C C C群で13% に 認め
られ た . 再濯流後の 心 拍出量 , 左室仕事量 , + d P/dt, - d P/dt の回 復率ほ い ずれも C W B C群が有意 に 優 っ て い た ･ C W B C群
で は 再港流後 , 体血 管抵抗 が有意 に 低下 し , 心拍出量は大動腋遮断前値の120% と増加傾向に あ っ た ■ 以上 の 研究結果か ら次の
ように結論 しえ た . C W B C群 で は心 筋 の エ ネ ル ギ ー 産生 ･ 消費バ ラ ン ス が保たれ て お り, C C C群で ほ エ ネ ル ギ
ー 消費が 産生
を 上 回 っ て い る . 心 筋に 酸素 や 基質 を持続的に 供給す る常温好気性心停止 は 心 筋代謝や 心機能の 温存に 有効で ある ･ 2時間の
大動脈遮断に 対 して C W B C は従来 の C C C を 上 回 る心磯能回復率を示 す ･
Key w ords w a rm blood cardioplegia, C Oldc rysta1loidc a rdioplegia, 好気性代謝 , 心筋保護
現在 , 関心 術 に お い て広く用 い られ て い る心筋保護法は , 高
カ リ ウ ム 液を主 体 とす る低温品質性心筋保護液(c old crystallo-
idc ardioplegia, C C C)の 間歓的投与 と心 筋局所冷却を併用する
もの で ある1 ト3). こ の 心 筋保護法は t 高カ リ ウ ム 液に よ る急速心
停止 と そ の 維持 に よ る高 エ ネ ル ギ ー 燐酸化合物の 温存 , 低温に
よ る虚血 中の 心筋 エ ネ ル ギ ー 代謝 の 抑制 , 虚血 中の 代謝産物に
よ る心 筋障害の 防止 を主 た る目 的と したも の であ る . そ の 優れ
た 心 筋保護効果に よ り臨床成績は向上 した
ユ)
.
一 方 , 手術成績
の 向上 に 伴 い ! よ り重症例の 関心 術が増加 して い る . そ れ ら に
対処 す るた め , Follette ら
4)が血 液 の 持 つ 酸素供給能 , 緩衝能な
どの 有利な 点を 活か し, 虚血 中の 好気性代謝を維持す る低温血
性心筋保護液を提唱 した . しか し , 低温環境下の 心 筋細胞で は
ホ メ オ ス タ シ ス が 変化 し, エ ネ ル ギ ー 塵生能力が低 い . ま た ,
大動脈遮断中の 細胞の 電解質バ ラ ン ス の 崩壊や細胞内ア シ ド ー
シ ス の 結果 , 再潜流 に お い て エ ネ ル ギ ー 塵生能の 低下 , 心 筋細
胞内 へ の カ ル シ ウ ム イ オ ン の 流入 が起 こ り , こ れ よ り心 機能の
低下や 不整脈 が誘発 され る , い わ ゆ る虚 血 再准流障害が起 こ
る . 再准流障害を軽減 し , 高 エ ネ ル ギ ー 燐酸化合物 の 産生を促
す 目的で常温血 性高 カ リウ ム 心族保護液を大動脈遮断解除直前
に 心 筋 に 濯流す る終末常温 血性心 筋保護法(ter min al w ar m
blo od c ardioplegia, T W B C)が 提唱され , 良好な成績が報告 され
て い る珊 . さ らに , 常温好気性心停止 が 高 エ ネ ル ギ ー 麟酸 化合
物を良好に 温存する こ と , ま た心 臓の 酸素需要量ほ電気的機械
的心停止に よ り拍動心 の1 0%ま で 減 少す る こ と を 跨 ま え
T)8)
,
Toro nto 大学か ら常温 血性心筋保護液持続冠濯流法 (c o ntin u o-




心筋代謝を変化 させ る こ とな く , また 常温血 液を 持続冠濯流 さ
せ る こ と に よ り心 筋虚血 が生 じな い . 従 っ て 虚 血再 催流障害は
発生 しな い た め , 理 想的な心 筋保護法と考え られ る . しか し常
温で 心 停止 状態 を保 つ た めに は 大量 の カ リ ウ ム 投与を 余儀な く
さ れ , ニ の 大量の カ リウ ム が 心 筋収縮力を低下さ せ
怖
, 循 環動
態 へ 悪影響を及ぼす こ と が懸念され る
11)
. そ こ で 本研究 で ほ ,
イ ヌ の 体外循環 モ デル を 用 い , CWBC の 心 筋保護効果を 心 筋
代謝な らび に 心 機能 の 両 面か ら現行の C C C と比較検討 し, さ
らに こ の C W B C が循環動態に 与え る影響を検討 した .
対象お よび方法
Ⅰ . 実験動物
実験動物と して 体重 9kg ～ 26kg(平均12･8 士3･9 kg)の 雑種成
熟イ ヌ28頭を用 い た . 実験群は常温血性心筋保護液 の 持続的冠
平成5年12月28 日受付, 平成 6年1月25 日受理
A bbr eviatio n s :B P, blo od pr ess u re; C C C, C Old crystalloid cardioplegia; CI, Cardiac index; C P B,
eardiopulm on ary by pas s一; CWB C, CO ntin u o u s w arm blood cardioplegia; S V R, SySte mic v卑SCular r e sitan c e
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濯流を 用い た C W B C群 と , 低温 品質性心筋保護液の 間歓的冠
濯流 と心 筋局所冷却 を併用 した C C C群 に 分け た . 心 筋代謝 の
測定に 8頭(C W B C群 4頭 , C C C群 4頭), 心 機能の 測定に 20
頭(C W B C群12頭 , C C C群 8頭) を 用 い て比較 した .
Ⅰ . 実験イ ヌ の作成
塩酸ケ タ ミ ソ 20mg/kg の 筋 肉内投与に よ る麻酔導 入後 ▲ パ
ン ク ロ ニ ウ ム 0.1mg/kg を静脈内投与 し, 気管内挿管 を行 い ,
Harvard 型 従量 武 人 工 呼 吸 器 (Bodin e Ele ctric Co mpa ny,
C hic ago , 米国)を用 い て純酸素に よ る調節呼吸を行 っ た . 四肢
誘導 で 心 電図を モ ニ タ ー した . 左大腿動脈よ り腹部大動脈内に
カ テ ー テ ル を挿入 し動脈圧を モ ニ タ ー した . 胸骨傍切開に よ り
心 臓を 露出 した後 , 右鎖骨下動脈 , 上 下大静脈 , 上 行大動脈の
順 に 剥離 しテ ー プ を か けた . 次 い で 右心 耳よ り右房内 に , 右側
左房 よ り左房内に , 心尖 部よ り左室内に それ ぞれ カ テ ー テ ル を
挿入 し , 右房圧 , 左房圧 , 左重圧を モ ニ タ ー した . 心 電図 , 動
脈圧 , 右房圧 , 左房圧 , 左重圧 は ポリ グラ フ シ ス テ ム R M-600 0
(日 本光電 , 東京) を用 い て 同時連続記録 した . 肺動脈基部よ り
Sw a n-Ga n z カ テ ー テ ル (Am eric a n Edw ards Laboratorie s,
Sa nta An al 米国)を 挿入 し , 右房に 挿入 した カ テ ー テ ル よ り冷
却生理食塩水を注入 し心 拍出量を測定 した .
ヘ パ リ ン (30IU/kg)を 静脈内投与 した後, 上 下大静脈脱血 ,
右鎖骨下動脈送血 に よ る完全体外循環を行 っ た (図1). 送血 ポ
ン プ と して 遠心 ポ ン プ (Sar n s, An nArbor, 米国)を 用い , 人工
肺 に ほ 膜型人工肺(Sa rn s)を 使用 した , 充填液と して 乳酸 リ ン
ゲ ル 液と 7 % NaH C Oユ液 を用 い た . 人工心 肺血 の ヘ マ ト ク リ ッ
ト(Ht)を20～ 26% に維持す る よ うに , 必要に 応 じ, 供 血 イ ヌ よ
り採血 した 血液 を輸血 した . 全身潅流温は C W B C群 で37 ℃｣
C C C群で20 ℃ と した. 全身潅流量は両群 とも1 20ml/kg を維持
した . 体外循環開始後30分毎 に送血側の 血 液 ガ ス 分析 を 行い ,
pH が7.45前後 に , P C O2が 35～ 40m mHg, B Eが - 2 ～ + 2に
な る ように 適宜補正 した . 大動脈基部に 大動脈ル ー ト カ ニ ェ
Fig.1. Sche matic dia_gra m Of the e xperim e nt. Cardiopul
-
m o n ary bypa ss w as established by c a n n ulatio n to the
superior a nd inferior v e n a ca v a efor v e n o u s r etu n, a nd the
right subcLavia n arte ry for systemic a rteria.1 inflo w. Ao,
a orta; PA, pulm o n ary a rtery ;RA,.right atriu m; L A, 1eft
atriu m; S V C, S uPerior v e n a c a.v a; ⅠV C, inferior v e n a
C aV a.
レ (D L P, Gr a nd Rapids, 米 国) を留置 し, 心 筋保護液の 注入 お
よ び大動脈基部圧の 測定に 用い た . 心 筋保護液ほ ロ ー ラ ー ポ ン
プ M B P-107(泉工 医科 1 東京) を用い 機械的に 注入 した . 針型
サ ー ミ ス タ ー 探子 (日 本光電) を心 尖部か ら心 室中隔内に 穿刺
し, 心 室中隔温を連続的に モ ニ タ ー した . 血 液お よび 心 筋保護
液 の 電解質濃度は電解質測定器 736- 0E(日立 , 東京)に よ り測
定 し た . ま た 血 液 ガ ス 分 析 に は 血 液 ガ ス 分 析装 置 170
(Cor ning, 東京) を使用 した .
Ⅲ . 心 筋保護液の作成法および組成
C C C群で は ∴衷1 に 示 す品質性心筋保護液 を用 い た . こ の 心
筋保護液の 組成は ナ ト リ ウ ム 47mEq/l, カ リ ウ ム 30m Eq/1, 浸
透圧 380m Os m/l, pH 7.5 で あ る13)14). C W B C群の 血 性心 筋保護
液 は , 上 記の 品質性心筋保護液 をも と に作成 した . こ の 品質性
心筋保護液に ア ス パ ラ ギ ン 酸カ リ ウ ム (ア ス パ ラ K ▲ 田 辺製薬 ,
大 阪)を加え調整 した , 新た な晶質液 に , 酸素化 され た 人工 心
肺 血 を 1 : 4 の 割 合 に な る よ う に 血 性 心 筋保護液作製 回路
(B C D A dv a n c ed syst盲m , S hiley,Irvin e, 米国)を 用 い て 混合 し
た . 最終的に , 血 性心 筋保護液 の カ リ ウ ム 濃度ほ , 心停 止導入
時 に 20m Eq/1 の 高 カ リ ウ ム 血性心 筋保護液 に , 心 停止 維持に
12m Eq/1 の 低 カ リ ウ ム 血 性心 筋保護液 に な る よう に 調節 した
(表2). こ の 血性 心 筋保護液を熱交換器 に 通す こ と に よ り , 目
的の 投与温度に設定 した .
Ⅳ . 心筋保護液 の 注 入方法
C W B C群の 血性 心筋保護液を血 性心 筋保護液作製 回路を用
い37 ℃に 加温 して 使用 した . C C C群 で は品質性心 筋保護液を
氷水中 に 浸 した 貯液槽 に 入 れ , 4 ℃に 冷 却 し て 使用 し た .
C W B C群の 心 停止導入時に は , 高 カ リ ウ ム 血 性心 筋保護液を
毎分 100ml で 5分間大動脈基部よ り順行性 に 冠濯流 し, 心停止
を十分に 得た後 , 低カ リ ウ ム血 性心 筋保護液を毎分 40ml で持
続的に 冠湾流 した . C C C群ほ , 大動脈遮断中低温品質性 心筋保
護液 10ml/kg を20分毎に 反復投与 した . 投与時 ▲ 大動脈基部圧

















































Table2. Co mpo sition of blo od c a rdioplegia
Blo od fr o mC P Bcirc uit
Crystalloidc a rdioplegia
Indu cto n of a r est
K ad ded to crystalloid(200ml)
Maintain of ar e st





Blo od a nd c ardioplegic s olutio n a r emiⅩed auto m atic ally
in 4:1 ratio by B C D A dv a n c ed syste m
常温血性心 筋保護液持続冠港流法の 基礎的研究
が 10m mHg に な る ように した . C C C群で ほ ア イ ス パ ッ ク に
ょ る心 表面冷却を併用 して , 虚血 中の 心 筋温を1 0 ℃以下 に 保 つ
よ う に した .
V . 測定項 目 と測定法
1 . 心 筋温度
両群とも心筋温 を10分毎に 記録 し , 心 筋温の 推移を調べ た .
2 . 電解質 , 酸素含有量, 酸素運搬量
C W B C群で は大動脈遮断5分, 10分 , 15分 , 30分 , 60分 ,
90分 , 120分後 に , 体内投与直前の 血 性心 筋保護液を採取 し, ナ
ト リ ウ ム , カ リ ウ ム , カ ル シ ウム 濃 度を測定 し , 血性心 筋保護
液 の 予想値 と比較検討 した . また , 同 じく採取 した 血性心 筋保
護液 の 酸素含有量 , 冠静脈血 の 酸素含有量を測定 し , 血 性心 筋
保護液 の 酸素運搬量お よ び 心 筋酸素消費量を次式 に よ り 求め
た .
Table3. Fin al c o n c e ntr atio n of blo od c ardioplegla
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･ 酸素運搬量(ml/min) = 血 性心 筋保護液の 酸素含有量 × 毎
分港流量
･ 心 筋酸素消費量(ml/min/1 00g 湿重量) = (血 性 心 筋保護
液, 冠 静脈血 酸素含有量較差)× 毎分獲流量/心筋湿重量 ×
100
3 . 心筋代謝
大動脈を遮断 し , 心 筋保護液に よ り心 停止を得た直後, 大動
脈遮断60分後 ▲ 大動脈遮断120分後 , 再濯流30分後 に 心 筋 を 貫
壁性に 採取 し心筋観織内 A T P, A D P, A M P を測定 した . 心 筋
採取に 際 して は , メ ス を用い て 約 5m m 角の 全層 を素早く切取
り , 直ち に 液化窒素中に 浸 して 保存 した . 採取 部位 は そ の 都
度 , 前回 の 採取部位か ら十分に 離れ , か つ 障害を受けて い な い
場所を 選ん で 行 っ た . 実験終了後 , 凍結 心筋片を秤量 した後 ,
氷冷 した 0,6 N過塩素酸を加えて よく混和 し, 20～ 25 ℃で1 0分
間放置 して 除蛋白 した . これ を3000 回転で15分間遠心 し, 得ら
れ た上 清を試料 と して 紫外線吸光度測定で A T P, A D P, A M P
の 定量を行 っ た . 虚血再潅流 に よ る心 筋細胞 の 浮腫を考慮 し,
心筋内 A T P, A D P. A M P含量は ∴組織重量当た りで ほ なく ,
敵織蛋白当た りで 定量 した . A T P,A D P, AM Pの それ ぞれ 心 停
止直後の 値 を1 00 と した% 変化で 時間的推移を検討 した .
4 . 心機能
体外循環開始前の 血 行動態安定時に 右房圧 , 左房圧, 心 拍
数, 大動脈収縮期圧(systolicblo od pre ss ur e, SySB P), 平均大動
脈圧 , 左重圧と心 拍出量を測定 し , 心 係数, 体血 管抵抗 , 左室
仕事量係数を次式か ら算出 した .
■ 心係数 (ml/min/kg) = 心 拍出量/体重 ×1000
▲ 体血 管抵抗(dyn e･S ･ C mJ5) =( 平均大動脈圧 一 石房圧)/心拍
出量 ×80
0 3 0 60 9 0 1 20 30
Ao rtic cla mp tim e a nd r epe rfu sio ntim e(min)
Fig.2. C ha nge sin myo c ardialte mperatu r ebefor e, during, a nd after the a ortic cla mp･ E
ach point repr es e nts the m e a n土S D･




























5 1 0 1 5 3 0 6 09 1 20
Ao rtic cは mptim e(min)
Fig.3. Oxy gen deliv ery a ctivity of w ar mblo od c ardioplegic s olutio n du ring the a o rtic cla mp･ Ea ch data is e xpre s s ed a sthe






















































5 1 0 1 5 3 0 6 0 9 0 1 2 0
Ao rtic cLa m ptim e (min)
Fig･4･ Cha nge sin myo c ardial o xy ge n co n s um ptio n du ring the a ortic clar np. Ea ch data is e xpr e ss ed a s the m e a nj=S D.
Myoc ardial o xy ge n c o n su mptio nde clin ed gradu aly du ring the initial 10-min ute of n or m other mic pota ssiu m-indu c ed a rre st. * *,
P < 0･ 1c o mpar ed to the data of late rperiod by Du n n et pr o c edu r e.
常温血性心筋保護液持続冠濯流法の 基礎的研究
･ 左室仕事係数 (g･ m/kg) = 心 拍出量/心拍数 ×(平均大動脈
圧 一 左房圧)× 0.0136/体重
ま た , 左重圧曲線よ り圧力発生速度(d P/dt)を 求め た . そ の

























と して - d P/dt m a xを用 い た . 同 じ前負荷で 3回 測定 し, そ の
平均を採 っ た . そ の 後 , 乳酸リ ン ゲル 液を急速に 補液 し ∴前負
荷を増加させ , 循環動態 が安定 した 時点 で , 心 機能 を 測定 し
た . 体外循環前に 少なく とも2点 の 異な る前負荷で心 機能を測
定 した . 一 連の 測定を終了 後, 体外循環を開始 した . 大動脈遮
60 1 2 0 Reperfu sio n3 0
Aortic cla m p tim e and r epe rfu sio ntim e(min)
Fig･ 5･ C ha nge sin A T Pc o nte nts during the a ortic cIa mp a nd r eperfu sio n･ Ea ch data is sho w n asthe m e a n v alu e
of
per c e ntagefr o mthos eby the indu ctio n of c ardioplegic arr est(the c o ntr ol). S haded c olu m n, the CW B Cgr o up ;W hite c olum n･






























6 0 1 2 0 Repe r†u s竜O n3 0
Ao rtic cla m pt壷m e a nd r epe r†u sion tim e(min)
Fig. 6. C ha nge sin A D Pc o nte nts du ring the a o rtic cla mp and r epe rfu sio n
･ Ea ch data is sho w n as the m e a n v alu e of
pe rc e ntagefro mtho seby theindu ctio n of c ardioplegic arr e st(the c o ntrol)･ S haded c olu m n･ C W B






























6 0 1 2 0 Repe rずu sio n3 0
Ao 輔 c cla mp tim e a nd repe rfu sio ntim e(min)
Fig･ 7･ C ha n密S in A M Pc o nte nts during the a ortic ciam p and r epe rfu sio n. Ea ch data is sho w n a sthe m e an valu e of
PerCe ntage fr o mthos eby the indu ction of c a rdioplegic arr e st(the c ontrol)･ Shaded c olu m n, C W B Cgr oup ;W hite c olu m n, C C C
gr O up･
断を120分間行い , そ の 間 , 前述の 方法で 心 筋保護液 を注 入 し
た . C C C群は大動脈遮断解除の20分前か ら人 工 心 肺濯流 血 の
加温 を開始 し , 遮 断解除時 に ほ人工 心 肺潅流温 を37 ℃に した .
遮断解除後, 自己 心拍 の 自然再開率 を比較 し た . 心 室 細動 と
な っ た場合ほ l 直ち に 電気的除細動を行 っ た . 人工 心 肺濯流量
を変 えず20分間 の 空打 ち 心 と し た の ち , 収 縮 期 血 圧 が
80m mHg を超 え た場合 , 潅流量を徐 々 に 減 じ , 体外循環か ら離
脱 した . 体外循環 か ら の 離脱に 要 した 循環補助時間を 両 群間で
比較 した . 大動脈遮断解除90分後 に , 再び 体外循環前と同様に
心機能を測定 した . 体外循環前の 左房圧と同値 に な るよ うに 輸
液を調節 し, 体外循環前後 で同 じ前負荷の 大動脈収縮期圧 , 体
血管抵抗 , 心 係数 , 左室仕事率, 土dP/dt m a xを 測定 し , 各群
で 体外循環前後値 を比較 した . 両群間 の 比較に は ▲ 各 々 の 体外
循環前値を100 と した回復率を用い た .
5 . 血清 カ リ ウ ム 濃度
心 筋保護液 と して投与 され た総 カ リ ウ ム 量と , 大動脈遮断解
除時 の 血清 カ リ ウ ム 濃度を 測定 し比較 した .
Ⅵ ∴統計学的検定法
結果 はす べ て平均 ±標準偏差(皿 e a n土S D) で 表記 した . それ
ぞれ の 群の 体外循環前後の 平均値 の差の 検定 に は W ilc o x o n符
号付順位和検定を用 い た . CW B C群 と C C C群の 有意差検定に
は 例数 が少 な い こ と か ら , M a n n-W hitney 法 を 用 い た .
P<0.05 を有意差あ り と判定 した .
成 績
Ⅰ . 血 性心 筋保護液の組成変動
血性心筋保護液の 組成は ナ ト リ ウ ム 11 8 土9m Eq/1, カ リ ウ ム

























C VV B C C C
Fig･ 8･ Fu n ctio n al r e co v ery tim e 王rom dardiopulm o n a ry
bypas s. Ea ch data is e xpr es s ed as the m e a n±S D,
S haded
,
C Olu m n, C W B Cgr o up ; W hite colu m n, C C C
gr o up･ * , P< 0.05 betw een the tw o gr o ups by Ma n n-
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Pr eC P B PostC P B
Fig. 9. C ha ngesin systolic blo od pre s su r e･ A ･ C hange sin individu al data a nd
the m e a n v alu ein the C W B Cgr o up･ Ope n
circle is r epr e se nted asthe m e an土S D･ B･ C ha ngesin indivi du al data a ndthe m e a n v alu ein the C C Cgr o up
･ Ope n squ a reis
r epr e se nted asthe m e a n±S D･ ☆ , P < 0･ 5; ☆☆, P<0･01v er su spre-C PB by W ilc o x o n singled-ra nkeste st･
m os m/1, pH 7,42 ±0. 5, Ht20 ±3 % であ り, い ずれ も予想値 に
近く , 血性心 筋保護液作製回路 に よ っ て ほ ぼ 均 一 な阻成 の 血性
心 筋保護液が得 られ た . (表 3)
Ⅱ . 大動脈遮断中の 心 筋温
C W B C群 と C C C群 の 心､筋 温 の 推 移 を 図 2 に 示 し た ･
C W B C群で ほ 大動脈遮断中 , 心 筋 掛 ま 35.9 ±1.0℃ に 保 た れ
た . C C C群 で ほ心 筋保護液注 入毎 に 心 筋温は降下する が , 投与
温度 で ある 4 ℃ まで ほ 到達せず 6 ～ 9 ℃に 留ま っ た ■ しか も注
入直後 よ り上 昇 し始め , 次 回の 投与直前に は10 ℃ を超 え , ア イ
ス パ ッ ク の 併用 に て 心 筋温 は平均11 ℃に 保た れ た .
Ⅲ . 血 性心 筋保護液の酸素運権能
血性心筋保護液 の 酸素運搬量 の 大動脈遮断中の 推移 を図 3に
示 した . 血 性心 筋保護液 の 投与速度 は 心 停 止 導 入 5 分間 は
1 00ml/min で あ り , そ れ 以後 の 心 停止維持の 間は 40ml/min で
あ っ た . こ れ を反 映 して , 血慢 心 筋保護液 の 酸素運搬量は大動
脈遮断開始 5分後 に 1 0.6 ±0.7ml/min/100g(湿 重量) であ り ,
そ れ 以後ほ 4.0 ±0.7ml/min/100g(湿重量)で あり , 大動脈遮断
中を通 じて は ぼ 一 定の 値 を保 っ た .
Ⅳ . C W B C群 の心 筋酸素消費量
C W B C群 にお け る心 筋酸素消費量の 推移 を図 4 に 示 す . 大
動脈遮断5分後 の 心 筋酸素消費量 は 1･55 土0.10ml/min/100g
(湿重量)で あ っ た . 遮 断10分後 の心蜘蛛軒肖費量は 0.97土0･18
ml/min/100g(湿重量)で あり , それ 以後有意な変化 を示 さな
か っ た . 大動 脈遮断1 0分 以後 の 平均 心 筋酸 素消費 量 ほ
0.98 土0.25ml/min/1 0g(湿重量)であ っ た . 大動脈遮断5分後
の 心筋酸素消費量 ほ それ以後の 心 筋酸素消費量 よ り有意に高値




















C VV B CC C C
Fig.1 0. Systolic blo od pre ss u r e afte r C P B･ Ea ch data is
sho w n asthe m ean土S Dof pe rc e ntage fr o mthe pr e-C P B
v alu e(the c o ntr ol). S haded c olu m n, the C W B Cgro up ;



















































































Pr eC P B Po st C P B Pr eC P B Po st C P B
Fig･ 11･ Cha nge sin syste mic v a s c ular r e sista nc e･ A ･ Cha ngesin indi vi du al data a nd the m ea n v alu ein the C W B Cgro up. Ope n
Circleis r epr es e nted as the m e a n土S D･ B･ Cha ngesin indivi du al data and the m e a n v alu ein the C C Cgr o up ･ Ope nsqu ar eis
repre s e nted a sthe m e a n±SD･ ☆☆ , P<0･01v ers us pre-C P B by W ilc o x o n slngled-r a nkeste st.
Ⅴ . 心 筋代 謝
1 . A TP の 推移
大動脈遮断中お よび再港流後 の A T Pの 推移 を 図 5 に 示 し
た . C W B C群で 心筋 A T P含量 は ! 大動脈遮断60分後で 心 停止
直後 の104.5% , 遮 断12 0分後 で107.1%と大動脈遮断中高 く維
持 され て お り , 再 湾流30分後 に ほ90. 6%で あ っ た . 一 方 ,
C C C群で 心 筋 A T P含量は , 大動脈遮断60分後で 心 停止 直後の
87.4% , 大動 脈遮断1 20分後 で77.1%と 遮断中徐 々 に 減少 した .
再擢流30分後 に は7 5. 4%で あ っ た .
2 . A D Pの 推移
大動脈遮断中お よ び 再海流後 の A D Pの 推移 を 因 6 に示 し
た . C W B C群で 心 筋 A D P含量 ほ , 大動脈遮断60分後 で 心 停止
直後 の90.0タす, 遮 断1 20分後 で88.6% , 再濯流30分後 に 86.4%
と推移 し , 遮 断中お よ び 再湾流後も A D Pの 蓄横 は み ら れ な
か っ た . 一 方 , C C C群で 心 筋 A D P含量ほ , 大動脈遮断60分後
で心 停止直後 の124.5%, 大動脈遮断120分後 で14 8. 9% と遮断
中ほ増加 した . 再濯流 に よ っ て73.7%と 低下 した .
3 . A M Pの 推 移
大動脈遮断中お よ び再海流後 の A M Pの 推移 を 因 7 に 示 し
た . C W B C群 で心 筋 A M P含量ほ , 大動脈遮断60分後で 心 停止
直後 の1 01. 6% , 遮 断1 20分後で11 7. 0% , 再 海 流 に よ っ て
122.2% と虚血 中お よ び 再潅流後 に 僅か に増加 した , C C C群で
心筋 A M P含量ほ t 大動脈遮断60分後で 心 停止直後 の104.0%
と コ ン ト ロ ー ル と変わ らなか っ た が , 遮 断120分後で は280.1%
と急激に 増加 した ∴ 再潅流3 0分後も295.7%と 高値 の ま ま で
あ っ た .
Ⅵ一■. 心機能回復


























C VV B C C C C
Fig.12. Syste mic v as c ular r e sista n c e afterC P B. Ea ch data
is sho w n a sthe m e a n土S D of per c e ntage fr o m the
pr e-C P Bv alue(the c o ntr ol). S haded c olu m n, the C W B C













































































































Pr eC P B Po st C P B Pr eCPB Po st C P B
Fig.13. C ha ngesin c ardia cinde x. A . C ha nge sin indivi du al data a nd the m e a n v alu ein
repr e se nted a sthe m e a n士S D. B. C ha nge sin individu al data a nd the m e an v alu ein
repr e se nted as the m e a n士S D. ☆ , P < 0. 5v ers u spr e
-C P B by W ilc o x o n singled-ra nke ste st▲
C W B C群の 自己 心 拍 の 再開ほ1 2頭中10頭(83 %) に 認め ,
C C C群ほ 8頭中1頭(13 %)に 認め た . C W B C群ほ C C C群 に
比 して自己 心 拍再開率は有意に 高値 で あ っ た (P<0･01).
2 . 心 機能回 復時間の 比較
大動脈遮断解除か ら体外循環離脱 まで に 要 した心 機能回復時
間(fu n ctio n al re c o v ery tim e) ほ C W B C群 37.3 ±19･ 分 ,
C C C群 65.6 ±24.6 分であ り , C W B C群の 離脱に 要 した 時間は
C C C群に 比 し, 有意に 短か か っ た (P<0.05) (図 8).
3 . 大動脈収縮期圧の 変化
C W BC 群 に お い て , 大動脈収縮期圧 は体外循環前 1 68±
32m mHg か ら 体外循環後 11 7 ±28m mHg と有 意に 減少 し た
(P<0.01). C C C群 に お い て , 大動 脈収縮期圧 は体外循環前
1 46 ±1 6m mHg か ら体外循環後 1 01 土25m mHg と有意に 減少 し
た (P<0.05) (図 9). そ の 回 復 率 ほ , そ れ ぞ れ C W B C群
80.1 ±1 3.6 %, CCC 群 69.0土13,6 % で あ り, C W B C群の 低下が
少な い 傾向に あ っ た が有意差は な か っ た ( 国10).
4 . 体血 管抵抗の 変化
C W B C群 に お い て , 体 血 管抵抗 ほ体外循環前 5948土2253
dyn e･ S ･ C m-5か ら体外循環後 3318 士1670dyn e･S ･ C mP5と 有意 に
減少 した (P<0.01). C C C群 に お い て , 体血管抵抗は体外循環
前 31 20±1302dyn e･ S ･ C m-5 か ら体外循環後 2259 土602 dyn e･S ･
c m-5と減少傾向 に あ っ た が有意で ほ な か っ た (図11). そ の 回復
率ほ , それ ぞれ C W B C群 57.1 土18.2 %, CC C群 82.2土33.2 %
で , C W B C群で 体外循環後の 低下 は大きか っ た が 有 意差 ほ な
か っ た (図12).
5 . 心 係数 の 変化
C W B C群 に お い て , 心 係数 ほ 体外循環前 1 41 土47mVmin/
kg
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the C W B Cgro up. Ope n cir cle is
the C C Cgr o up. Ope n squ are is
C VV BC C C C
Fig･1 4･ Cardia cinde x after C P B･ Ea ch d
ata is sho w n a s
the m e a n主S Dof per c e ntage 壬r o mthe pre→C P Bv alu e(the
co ntrol). Shaded c olu m n, the CWB C gr o up : W hite
c olu m n, the C C Cgr o up･ * , P <0･05 betw e e nthe
tw o
gr o ups by M an n












































Pr eC P B Po stC P B
Fig･15･ C ha nge sin left v e ntric ula r stroke w orkinde x･ A･ Cha nge sin individu aldata a nd the m e a n v alu ein the CW B Cgr o up.
Ope n cir cle is repr e s e nted a sthe rn e a n土S D･ B･ C ha nge sin indivi du al data and the m e a n v alu ein the C C Cgr o up, Ope n
Squ ar eis r epre s e nted a sthe m e a n士S D･ ☆ , P<0･05v er su spre-C P B by W ilc o x o n singledて a nkestest.
有意 差ほ な か っ た . C C C群 に お い て l 心 係 数ほ 体外循環前
21 5士69ml/min/kg か ら体外循環後 1 61 土61ml/min/kg と有意
に 減少 し た (P< 0.05) ( 図1 3). そ の 回 復 率 ほ , そ れ ぞ れ
C W B C群 1 20.8 土33. %, C C C群 80.0 ±27.0 % で あ り ,
C W B C群ほ C C C群に 此 し有意に 心 係数の 回復 が 良好 であ っ た
(P < 0. 5) (図1 4).
6 . 左重任事量係数 の 変化
C W B C群 に お い て , 左重任事係数 は体外循環前 1.23 ±0.37
g ･ m/kg か ら体外循環後 1.O8 ±0.57g ･ m/kg と減少傾向を 示 し
た が , 有意差は な か っ た . C C C群 に お い て 左室仕事係数 ほ体外
循環前 1･89 土O171g ･ m/kg か ら 体外循環後 0.97土0.60g ･ m/kg
と 有意に 減少 した (P < 0. 5) (図15). そ の 回復率 は , そ れ ぞれ
C WBC 群 88.1 ±26.4%, C C C群 54.0 ±32.1 % で あ っ た .
C W B C群ほ C C C群に 此 し左室仕事係数の 回復 が有意 に 良好 で
あ っ た (P<0.05) (図16).
7 . +d P/dt m a xの 回 復
C W B C群 に お い て , + dP/dt m ax は 体 外循環前 2822 ±
610m mHg/s e cか ら体外循環後 2957 ±806m mHg/s e cと前後 で
は ぼ 一 定で あ っ た . C C C群に お い て , + dP/dtrn a xほ体外循
環前 3472土828m mHg/s e cか ら体外循環後 2411 士604m mHg/
S e Cと有意に減少 した(P<0.05)(囲1 7). そ の 回復率 はそ れ ぞれ
C W B C群 105.0 士20.7 %, C C C群 71.3 士18.2 % であ っ た .
C W B C群は C C C群 に 比 し + d P/dt m a xの 回復が 有意 に 良好
であ っ た (P < 0. 1) (囲18).
8 . - d P/dt m a xの 回復
C W BC 群陀■お い て , - dP/dt m a x は 体外循壌前 2078 土








C VV B C C C C
Fig.16. Left v e ntric ular str oke w o rk inde x afterC P B. Ea ch
data is sho w n a sthe m e a.n ±S Dof per c e ntage fro m the
pr e-CPB valu e(the c o ntr ol). S haded c olu m n, the C W BC
gr o up ;W hite c olu m n, the C C Cgr o up. *, P<0.05 betw e e n
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Fig･ 17･ Cha ngesin + d P/dt m a x･ A ･ C ha nges
.
in individu aI data a nd the me a n v alu eきn the C W B Cgro up･ Ope n circleきS
repr e se nted a sthe m e a n土S D･ B ･ C ha nges lnindividu al da
ta a nd the m e a n v alu e lnthe C C Cgro up･ Ope n squ ar e lS
r epr e se nted a sthe m e a n土S D･ * , P<0･05v er s u spreTC P B by Wilc o不O n Singled-r ankeste st･
向を示 した が , 有意差 はな か っ た . C C C群 に お い て , - d P/dt
m a x は 体 外循環前 2735 士739m mHg/s ecか ら 体 外循環 後
1714 土662m mHg/s ecと 有意 に 減 少 し た (P<0･05) ( 図1 9)･
- d P/dt m a xの 回 復率は , そ れ ぞれ C W B C群 92･8 ±17･2 %,
C C C群 62.3 ±14.9 % で あ り , C W B C群 は C C C群 に 比 し
-dP/dt m a xの 回 復が 有意 に 良好であ っ た (P<0･01) (図20).
Ⅶ . 投与総 力 り ウ ム 量 と血 清 カ リ ウ ム 濃度
心 筋保護液 と して 投与さ れた 総 カ リ ウ ム 量, 大動脈遮断解除
時の 血 清 カ リ ウ ム 濃度は , C W B C群 で そ れ ぞれ は 63 土8m Eq,
6.2 士1.OmEq/1 で あ り, C C C群 で 28 ±10m Eq 3･8土0･5mEq/l
で あり , C W B C群は C C C群に 比 して , 血 清 カ リ ウ ム 濃度ほ 有
意 に 高値を 示 した (P<0.01). C W B C群の う ち 2例(17 %)は 血
清 カ リ ウ ム 濃度が 7mEq/1 以上 の 高カ リ ウ ム 血 症を示 した .
考 察
近年 の 心 臓外科手術成績 の 向上 は 手術手技 の 発展 の み な ら
ず , 全身臓器 を 濯流維持す る体外循環法の 発展 と , 心 臓を保護
する 心 筋保護法の 発展の 寄与す る と こ ろが 大き い . 心 筋保護 の
基本的条件 と して 心 筋代謝と エ ネ ル ギ ー の 維持, 心 筋組織傷害
の 回 避 , 虚 血終了 後 の 電気的 ∴ 駄械的機能の 速や か な 回 復が挙
げ られ15), こ れ らを 満足す る方法が これ ま で 模索 され て きた .
1955年 Melro s eら
16) に よ り , 大動脈 を遮断 し2.5% ク エ ン 酸
カ リ ウ ム を 加え た血 液を 大動脈基部か ら注入 しJL､停止 を得る心
拍停止法が導入 され , こ の 方法ほ 一 時期世界の 多く の 施設 で 利
用 され た . 1 960年 Helm s w orth ら
17) が , 実験的 に ク エ ン 酸 カ リ
ウ ム の 使用 に よ り心 筋障害が発生する こ と を報告 し, こ の 心 停
止法 ほ廃れて い っ た . こ の 後 , 持続冠潅流法むとよ る心 筋保護が
用い られ た が , 心臓の 拍 動や 冠静脈 血 が 手術を 困難 なも の と



























C W B C C C C
Fig.18. +dP/dt m a x after C P B. Ea ch data is sho w n as
the me a n±S Dofper c e ntagefr o mthe pr e
-C P Bv alu e(the
co ntr ol). S haded c olu m n, the C W B Cgr o up ; W hite
c olu m n, the C C Cgr o up. * * , P < 0, 1 betw e e nthe two


















































Pr eC P B Po stC P B Pr eC P B Po st C P B
Fig･1 9･ C ha nge sin
～ d P/dt m a x･ A･ C ha nge s
.
in indivi dual data a nd the m e a n v alu eきn
r epre se nted as the rn ean土S D. B. C ha nge s lnindividu al data a nd the m e a n v alu e ln
r epre se nted asthe m e a n士SD･ ☆ , P<0･05vers u spr e-C P B by W ilc o x o n singled-r a nkestest.
細動に よ る心 停止法が行わ れ た . しか し, Bu ck be rg ら18)が 心 室
細動下でほ 心 内膜下に虚血 が発生する こ とを 指摘 し, 心 室細動
法の 使用は減少 した . また 無血 静止 視野を得る ため に , 間歓的
な 大動脈遮断方法も実施 され るよ うに な っ た . しか し, こ れ ら
多く の 心 筋保護法 は時間的制約を受け るた め , 臨床的 に 広く普
及 しなか っ た . 1973年 Griep pら
1 9)ほ ▲ J亡J臓の 無 血静止視野 を得
る た め に 大動脈 を遮断 し, 冷却生理 食塩水を心 褒内に 満た し心
臓 を保護す る心 臓局所冷却法を用 い , 良好な手術成揖を発表 し
た . 同 じく1973年 Gay ら抑 ほ , 実験的に 100ml の 高 カ リ ウ ム
(25mEq/1)心 停止剤を使用 し, 60分間の 常温大動脈遮断で良好
な成績を報告 した . 彼等は 初期の M elr os eに よ る心停 止 法の 心
筋障害の 原因は高浸透圧(500m Os m/1以上) に よ る もの と 考え
た ･ 1977年 He a rs eら21)は , ラ ッ ト摘出心標本を検討 した 結果,
リ ン ゲル 液 に 塩化 カ リ ウム , 塩化 マ グ ネ シ ウ ム , 塩酸 プ ロ カ イ
ン を 加 え た St. T ho m a sHo spital 液 を 提 唱 し , こ れ が
Br aimbridge ら
ユ) に よ り臨床手術に応用 され 好成績 を 挙げ た .
以後, 心 筋冷却と カ リ ウ ム に よる 心停止 を組み合わ せ た 冷却品
質液心筋保護法(C C C) が 心筋保護の 主流 と な っ て い っ た .
一 方 , エ ネ ル ギ ー 需要 ･ 供給バ ラ ン ス の 観点か ら冷却血液に
カ リ ウ ム を加 え た冷却血性心筋保護液 の 間歓的投与 が19 78年
FolIette ら里こよ り報告 され た . さらに血 液に よ る好気性代謝 の
維持 の 重要性か ら , 持続 的に 冷却血 性心筋保護液 を冠漣流す
る , 持続冷却血性心筋保護法が行わ れ だ2) . 急性期梗塞心儲 で
は酸素消費量 が多く , 酸素を補 い 高 エ ネ ル ギ ー 燐酸化合物の 保
存を図 りな が ら心 停止を導入す る こ と が 心機能の 温存 に よ い と
い う考え か ら , 高 カ リ ウ ム 血慢心 筋保護液に よる常温心停止導
入 (w ar mindu ctio n)が 提唱 され た23). ま た虚血 に よ り低下 した












the C W B Cgr o up. Ope n cir cle is
the CC C gro up. Ope n squ ar eis
C VV BC C C C
Fig, 20. - d P/dt m a x after C P B. Each data is sho w n a s
the m e a n±S Dof per c e ntagefrom the pr e-C P Bv alu e(the
C O ntrOl). S haded c olu m n, the C W B Cgro up; White
C Olu m n, the C C Cgro up. * *, P < 0. 1 betw e e nthe tw o












































































































物 の 生成 , 心 筋温 の 回復に よ る心 筋代謝 の 改善を図るた め , 大
動脈遮断解除直前 に 常温高 カ リ ウ ム 血 性心 筋保護液を低圧で 冠
潜流す る終末常 温血 性 心 筋保護 法 が提唱 さ れ
5)
, 1 9 8 6年
Tor o nto 大学か らそ の 良好な 臨床成績 が報告 され た飢 .
好気性代謝の 維持を図ろうとする 血性 心筋保護液でも, 低温
環境下 で ほ ヘ モ グ ロ ビ ン の 酸素解離曲線 の 左方移動があり , 心
筋組織 へ の 酸素の 移行は不 良で あ る . ま た低温環境下で は解糖
系な ど エ ネ ル ギ ー 産生経路も同時 に 抑制 され て , 補給 され た酸
素の 利用も不 良で ある . ま た心筋 の 酸素需要量ほ完全に 心停止
す る こ と に よ っ て拍動心 の10% ま で減少 し , 低温 に して もさ ら
に 5% 減少する だけ で , 心 筋酸素需要量を減少させ る国子 は低
温 に す る こ と よ りも心 臓の 電気的機械的活動を停 止す る国子の
ほ うが 大きい 7)8). 電気的機械的心停止が完全に な され , 血 液 で
冠濯流 し虚血 が存在 しない な らば , 心 筋 を低温に する理 由は な
く , か え っ て 低温に よ る心 筋障害
24) Ⅷ ) が懸念 され る こ とか ら血
性 心 筋保護液 の 常温投与 が考 え ら れ , Lichte n stein ら
9) は
C W B Cを提唱 した . さ らに , 本法を 用い た冠状動脈バ イ パ ス 術
で優れ た成績を報告 して い る . こ の 常温 血液冠港流法の 概念は
新 しい も の では な い が , 心 室細動や 心 拍動下 で行われて い た た
め , こ れ ま で
一 般化 しな か っ た . 一 方 , 心停止 に よ っ て 心 筋 エ
ネ ル ギ ー 需要を 最小限に と どめ , 常温血 液を持続濯流する こ と
に よ り エ ネ ル ギ ー 産生能を保持 しよ うと する C W B C は, 心 筋
虚血 が 生 じず , 理想的な 心筋保護法で ある . しか し, 常温環境
下で の 心停 止状態 の 維持 に は 大量 の カ リ ウ ム 投 与が 必 要で あ
り , カ リウ ム に よ る心 機能抑制 が危倶 され る
11)
, 本研究 で ほ ,
臨床 の 心 臓手術 と近 い 条件 で イ ヌ の 体 外循環 モ デ ル を 用 い ,
C W B Cに よる心 筋保護を行い , 心 筋代謝 と心 機能 の 面か ら従
来 の C C C と比較検討 した .
本研究 で 心 筋保護の 比較の 対照 と した 品質性心筋保護液は現
在臨床使用 され て い る もの で , 高 カ リ ウ ム に よ る急速拡張期心
停止 , 低 ナ ト リ ウ ム 高浸透圧に よ る組織浮腫 の 防止 , 弱ア ル カ
リ に よ る ア シ ド ー シ ス の 軽 減 を 目 的 と した , ナ ト リ ウ ム




一 方 , 血性心 筋保護液は血 液
が 主 体で ある ため , 細胞外液型組成 の 心 筋保護液 とな る. 虚血
後の カ ル シ ウ ム の 細胞内流入 を予防す るた め に ど ち らもそ の カ
ル シ ウ ム 濃度 を低 く して い る1 5)2T)
心 筋保護液の 基質に 血 液が必要 で あろ うか ?酸素運搬能の 点
で 血 液 は優れ て い る が , 低温環境下 で 組織 で 利用 され るの は 血
紫溶存酸素である . 低温を 併用 した 血性心 筋保護液と酸素化品




一 方 , 酸素を利用 し得 ると 考え られ る20 ℃前後 の 心
筋温度 で ほ , 心 筋内高 エ ネル ギ ー 靡 酸化合物 の 温存は , 血 性心
筋保護液 の 方が 品質性心筋保護液に 比 して 良好 で あ るZg). また ,
血 液に ほ膠質浸透圧に よ る細胞浮腰の 予防効果 , ア シ ド ー シ ス
に 対する緩衝作用や活性酸素 の 中和作用を有 して お り, 血 性心
筋保護液の 有用 性は 現在広 く認め られ て い る
30)
.
品質性心､筋保護液 の 至 適投与温度 に つ い て , 高 エ ネ ル ギ ー 燐
酸化合物温存の 視点か ら , 心 筋温が 低 い ほ どそ の 保護効果が良
い と考え られ て い る . Ro s enfeldt ら31)ほ 品質性心筋保護液の 心
筋保護効果は心 筋温20 ℃以下で 発揮 され , か つ 心 筋細胞の 凍結
を来 さない 範囲で 温度が低い ほ ど大き い と報告 して い る . 本実
験で は 品質性心筋保護液の 投与温度 を 4 ℃ と し, 心 筋温を10 ℃
以下 とす るた め に ア イ ス パ ッ ク を使用 した . また , 冠動脈外側
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副血 行に よ る心 臓の 加温を防止す るた め に 全身潜流温を20 ℃ と
し, 大動脈基部お よ び左房に べ ソ トを留置 した . ま た完全な心
停止を維持するた め に 品質性心筋保護液の 投与間隔を20分間と
した . 一 方 , 血 性心 筋保護液の 投与速度は好気性 エ ネル ギ ー 産
生が 十分 に 行え る ように , 心 筋酸素需要量 に 基づ い て 決定 し
た . 常温心 停止 で の 心 筋酸素消費量 ほ 0.6～ 1.8mL/min/100g
(湿重量)と報告 され て い る32 卜 34). 本研究に 用 い た 体重 10kg か
ら1 5kg の イ ヌ の 心 重量は100g 前後で あり , また 血液 の 酸素親
和性を考慮 し, 酸素飽和虔50%ま で 心 筋に 移行する と仮定 し
35)
j
血性心 筋保護液の 酸素供給量を 1 分間最低 3m L を目標 と し
た . 血 性心 筋保護液の 投与速度を 40m L/min と した 場合, 酸素
供給量 は 3.9 土0.7mL/min で あり , 大動脈遮断中の 心筋 へ の 酸
素供給量は十分であ っ た と考 え られ る . こ の ときの 心筋酸素消
費量は平均 0.98 土0.25mL/min/1 00g(荘重量)であ っ た . 常温 で
心 停止状態に する と , 心 筋酸素消費量ほ約10分間で基礎消費量
まで 徐々 に 減少す る3 ㈱ . 本研究で も大動脈遮断 5分間 の 心 筋
酸素消費量が , それ 以降に 比 して 高か っ た .
本研究で は心 筋組織代謝の 指標 と して , 心 筋内 A T P, A D P,
A M P含量を用い た . 心 筋細胞 の エ ネ ル ギ ー 消費が 産生 を 上
回 っ て い る場合 , A T P は減少 し , A D P, A M P は増加す る
34)
.
C W B C群 で の 心 筋内 A T P含量は大動脈遮断中良好 に 温存 さ
れ て い た . また 遮断中 A D P, A M Pの 蓄積ほ見 られ な か っ た .
摘出心 を 用い た 実験で , Lochn erら36)に よ り同様な結果が報告
され て い る. C W B C と間歓的低温血性心筋保護法 と の 臨床比
較に お い て , C W B C を用い た群で は心 筋内 A T P含量 ほ高く保
た れ , 心 筋内 AD P, A M P含量の 増加 は見 られ な か っ た と報告
され
35)
, C W B C群で は エ ネル ギ ー バ ラ ン ス が保 たれ て い る こ と
が 示 唆され た . C C C群で は心 筋内 A T P含量は大動脈遮断中
徐 々 に 減少 し , また 心筋内 A D P, A M P含量は遮断60分後ま で
は コ ン ト ロ ー ル 値 と同等 で あ っ たが , 遮断1 20分後 で 急激 に 増
加 した . 冷却と 心筋保護液を併 用 した 場合 , 大動脈遮断中心筋
内 A T P含量が減少 し, A D P, A M P含量が増加する こ と は従来
よ り報告され てい る28)3g ト 41). こ れ は , 冷却を 用 い た場合, 大動脈
遮断中に ミ ト コ ン ドリ ア で 十分な エ ネ ル ギ ー 産生が なさ れ て い
な い こと を示 唆する . また 再濯流後の 心 筋内 A T P含量は ,
C WB C群で90%と 良好に 温存 され て い た が , C C C群で ほ75%
と低下 して い た . 品質性 , 血性心 筋保護液 どち らも 低温 で 使用
した場合 , 再准流後に 心 筋内 A TP 含量が充分に 増加しな い こ
と が ある40 卜 42). こ れほ 虚血後 , 再濯流早期に ミ t コ ン F
､
リ ア で
の 好気性高 エ ネ ル ギ 【 燐酸化合物の 産生効率が悪 い こ と を示 唆
する . 復温 後も エ ネル ギ ー 産生が 不 十分であれ ば , 心 筋の 活動
性を低下させ 心機能が悪化 し, 強心 昇圧剤や補助循環の 必要性
が生 じる結果と な る . 本研究の 結果は , C W B C群で ほ 大動脈遮
断中も心筋 の エ ネ ル ギ ー 産生が維持 され , 心 筋は 虚血状態に 陥
ら なか っ た こ と を示 した . C C C群で ほ , 心筋 の エ ネ ル ギ ー 消費
が産生を 上 回 り , 心 掛ま虚血 状態 に陥 っ た と推察 され た .
臨床に おけ る心筋保護効果の 指標ほ虚血後の 速や か な心 機能
の 回復 で ある . 本研究ほ 臨床応用を想定 して , 生体 内で の 心 機
能測定を行 っ た . 体外循環前 と同 じ前負荷 で の 大動脈収縮期
圧, 心 拍出量, 左室仕事量, + d P/dt, - d P/dt を 用い た . ま
た , 自己 心 拍の 再開率や体外循環離脱ま で の 時間を 心機能温存
の 指標と して 用 い た . C W B C群 でほ 体外循環後 の 心 機能 は体
外循環前値と ほぼ同等 であ っ た . そ の 中で 心係数は体外循環前
値の120% と増加傾向であっ た . He ar s eら
柵 ほ , 常温の 心 筋保
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護液 で 持続濯流 し電気的故紙的心停止 を 得た心 臓 の 心 厳保護効
果が , 他 の い か な る方法の 心筋保護 よ りも優れ て い た こ と , ま
た そ の 大動脈流量の 回 復率が100%を 超え る こ と を ラ ッ ト の 摘
出心 の 実験で 報告 して い る . 体外循環前借 よ りも心 拍出量が良
好な理由と して , 1) 心 筋保護が良い こ と , 2) 体外循環に よ
る内因性 カ テ コ ラ ミ ン の 放 出の 影響坤 5), 3) 体外循環後の 低い
体血 管抵抗が挙げ られ る . C WBC 群 で の 休 血 管抵抗 の 有意 な
低下 は平均 63m Eq に お よぶ 大量の カ リ ウ ム の 血 管平滑 掛 こ及
ぼす弛緩作用 の 影響
12) や l 常温体外循環で の 補体系の 活性化 に
よ る影響何 と考 え られ る . C C C群で ほ , 体外循環後心機能 は抑
制 され , そ の 回復率 は C W B C群 に 比 して 有意 に 低か っ た . 本
研究で の C C C群の 心 椴髄回復率は ▲ 摘出心 の 実験 榊 )や イ ヌ を
用 い た 生体内で の 実験結果2 榊 と同等 で あ っ た . 120分間 の 大動
脈遮断後 の 心 機能 の 温存 に は C W B C群 が C C C群 よ り優れ て
お り, これ は 常温好気性心停止 が低温嫌気性心停止 よ り優れ て
い る こ と を示 改 して い る . こ の 良好な 心 飯能温存を反映 して ,
C W B C群 では 体外循環離脱 ま で の 時間が C C 群に 此 して 有意
に 短 か っ た . C W B C群で は 体外循環時間が短く で き たた め , 体
外循環 に よる 全身 へ の 影響 を最小限に 留め られ る可 能性 が示 唆
され た .
C W 王∋C は 心筋鼠織代謝 , 心 機能の 面か ら優 れ た 心 筋保護法
である こ と は実験的に 認め られ た が , 臨床で 使用す る た め に ほ
幾 つ か の 問題点 がある . そ れ は t l) 多量の カ リ ウ ム 投与 の 結
果 , 大動脈遮断直後 の 血 清 カ リ ウ ム 濃度が 高い こ と4g】, 2) 血
液を 持続冠潅流を行うた め 無血視野が得に く い こ と , 3) 順行
性投与は大動脈弁からの 逆流が起 こ りや すく心臓を脱転す る手
術 に ほ 向か ない こ と で ある. 掛 こ血 清 カ リ ウ ム 濃度 が 7m Eq/l
以上 に な っ た 2例は , 徐脈を 認め , 心筋は弛緩 した 状態で 心 拍
動は緩慢 であり , 体外循環離脱 まで の 時間がそ れ ぞれ60分, 90
分 と C W B C群 の 中で も , 補助循環時間が長か っ た . 心筋が 高
カ リウ ム に 暴蕗す ると 心 拍動 が緩慢に な る の で50) , 利 尿剤 の 使
用や グル コ ー ス ー イ ン シ ェ リ ソ 療法な どの 高 カ リ ウ ム 血症 に 対
する 治療を施す こ と が肝 心 と思わ れ る . そ して 心臓 を操作 して
も心 筋保護液の 均 一 な 分布を得や すい 冠静脈洞か らの 逆行性投
与を行 う こ と に よ り臨床 の 場 での 使用に 耐え れ るも の と思わ れ
る 叩
52)
今後 , こ れ らの 問題点 を解決する こ と に よ り C W B C ほ, 安
全 に 臨床応用が可 能 と思わ れ た .
結 論
C W B Cと CC Cの 心 筋保護効果 に つ い て心 筋代謝お よ び 心機
能回復の 面 で 実験的検討を行 っ た .
1 ･ 1 20分の 大動脈遮断中 の 心筋内 A T P含量は C W B C群 で
は 大動脈遮断時と同 レ ベ ル に保た れた が , C C C群 で ほ 大動脈
遮断時間 の 経過 に つ れ 減少 した . 大動脈遮断中の 心 筋内 A D P,
A M P含量ほ , C W B C群 で ほ大動脈遮断時 と同 レ ベ ル に推移 し
た が , C C C群 で は大動脈遮断時に比 べ 大動脈遮断解除時 に ほ
それ ぞれ約1.5倍 , 約 3倍に 増加 した . C W B C群 で は大動脈遮
断中も良好な好気性代謝が営ま れ て い た が , C C C群 で は エ ネ
ル ギ ー 消費が塵生を 上 回 っ て い た .
2 ･ 心機 能に 関す る体外循環前後の 比較で は , C W B C群 で 体
外循環後体血管抵抗が有意に 低くなり , 心 拍出量は増加 した .
C C C群 で , 体外 循環後 の 心 拍出鼻 , 左 室仕事量 , + d P/dt,
- d P/dt ほ 有意 に低値 と な っ た . 体外循環前 と比較 した 体外循
環後 の 心 拍出軋 左室仕事乱 + d P/dt, - d P/dt の回復率ほ ,
C WB C群が C C C群 に 比 して有意 に 良好であ っ た . 体外循環離
脱 まで の 時間は , C WB C群 が C C C群 に 比 して 有意 に 短 か っ
た .
3 ･ 120分 間の 大動脈遮断中 に 投与 され た 総 カ リ ウ ム 量 , 大
動脈遮断解除時 の 血 清 カ リ ウ ム 濃度ほ I C WB C群 で そ れ ぞれ
63mEq, 6･2mEq/1, C C C群で 28m Eq,3.8m Eq/1で あ り, 血 清カ
リ
ー
ウ ム は C W B C群で , C C C群に 比 して有意 に 高値であ っ た .
4 ･ C W B C ほ良好 な心 筋保護 を示 し , そ の 原理 で あ る常温好
気性心停止 の 有効性が 示 された . C W B Cほ臨床応 用 に 催す る
と 思われ る .
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Key w o rds w a rmblo od cardioplegla,C Oldcrystal loidc ardioplegla, a e r Obic m et abolis m, m yO C ardi alprotection
A bstra ct
Present myocardialprotectio nuslng COldcardioplegiais based on the fact that myoc ardialhypothe rmia slgmificantly
reduc es c ardic m etabolis m･ Fr o mthe m etabolic poln t Ofvie w, nO r m Othe mic aerobic arrest c anprO Vide an adequate energ y
Sup plytodle myOC ardiu m･ On the otherhand, COminu o u swarm blood c ardioplegia hasthe efftctofpro viding myoc ardial
protecdon by utilizing this c on cept ofn o rm 0ther mic aerobic ar reStduring the aortic cl amP･ T鮎s study w asperfor m edto
inv estigate the efficacy ofc ominu ous w ar mb10 0d cardioplegia(C WBC), C O mPared withc old crysta110idc ardioplegia
(C C C), in regard to m etabolis m a nd c ardiacfun ctio n･ Tw e n ty -eight adult m ongrel dogs we r e s ubje cted to total
Cardiopulm on ary bypass(CP B) and the aorta w as cross- Clampedfbr 12 0minut e s, after which 9 0- m inute r eperfusion wa s
perfbrm ed･ The dogs w eredivided into tw ogroups:the CWB Cgro up a nd C C Cgroup･ Tbe dogsin the C WBC gro up
receiv ed antegrade c omin u o us w ar mblo odc ardioplegic s olution(37℃)at l00ml血in during theinduction ofcardiac arrest,
andat40mlhnin duringtheperiod ofcardioplegic ar reSt. T he dosgin the C C Cgro upr ec eived intermittent an tegrade c old
CryStalloidcardioplegic solutio n(4℃), Which m aintain ed thete mperature of the myoc ardiu m at an a Verage Ofll℃.
Myoc ardial tissue contentsfbr A TPas w ellasA DPand A M P in thehe artPr OteCtedwith C W B C didn otchangeduring血e
aordc clamP･ Ho wev er, the AT Pc ontentsindlehear[protected with C C C decreasedgradualyduringthe aortic clamp, While
A DP and AM Pco nte ntsin creased at the e nd of the a ordc cl amP･ Theinciden ce ofspo nta ne ousbeatingin thehe artafter
reperfusion w as sigmi 丘c antlyhigherin the C W B Cgr oupthanin the C C Cgro up(83 %and 13 %, r e SpeCtively). Cardiac
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fun ction w as e valuated by cardiacindex,1eft ve n tricular stroke work hdex, ± d P/dt･ Theseindices w ere expr ssed as a
perCentage Of thos e of the pre
- CP Bvalues used asthe c ontrol･ A llpar am e terSin the CW BC group w ere signi丘c an tly
supen or tothosein theC C Cgroup90 m inut es afterreperfus
ion･ Hear tSPrOte Cted withCWB Csho w edcardiacindicesabov e
the co ntr oI valu es. Syste mic v asc ular resistance w as slgni 五c an tly reducedin the CW BC gro up･ Fr om the results of the
presentstudy･ e n ergyPrOdu ctionin the CW BCgroup was equalto en erg yc ons umpn On , While e n
ergy productionin the C C C
gro updid not m atch en erg yco nsu mptlOn･ Nor m other mic aer obic arrest, Whichpro v
ideda c ontin uous supply ofo xy ge n and
nutrients tohe myoc ardium , PreSerV ed cardiac m etabolis mduringthe aortic cl ampandfunCtio n after reprfusio n･
It was
co n cluded that, C OmPar edto C C C, CW B Cw a s a s upen Or methodfor my∝ ardialprotectio n･
